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Rezumat
Tabloul clinic în hepatitele cronice (HC) virale deseori este asimptomatic sau cu simptome minimale, care pot avea 
un spectru variat. Deseori este difi cil de apreciat în ce măsură simptomul este rezultatul acțiunii patogenetice a virusului 
sau este unul asociat bolii de bază și se dezvoltă prin mecanisme adiționale, inclusiv psihosomatice. Scopul cercetării a 
fost de a studia prevalența tulburărilor de somn, a simptomelor de refl ux și dispeptice la bolnavii cu hepatite cronice virale 
în funcție de activitatea procesului hepatic și de prezența depresiei. În studiu au fost incluși 147 pacienți cu HC virale 
(B, C; D) și 29 persoane sănătoase în calitate de lot martor (LM). Toți participanții au fost examinați clinic și paraclinic. 
Chestionarele au conținut întrebări despre existența simptomelor de refl ux (pirozis, regurgitații) și dispeptice (durere epi-
gastrică, sindromul postprandial) la momentul examinării și în perioada antediagnostică. Statutul depresiv și formele de 
insomnie s-au determinat cu ajutorul testului Hamilton-21. Scoruri depresive au acumulat 85% din pacienți versus 14% 
în LM. Rezultatele au arătat o prevalență semnifi cativ mai mare a simptomelor de refl ux și dispeptice după diagnosticarea 
HC virale comparativ cu perioada antediagnostică, în special din contul persoanelor depresive. Prevalența simptomelor 
gastrointestinale și a tulburărilor de somn în HC virale a fost superioară la pacienții depresivi versus cei nondepresivi și nu 
depinde de activitatea transaminazelor. Aceste rezultate tind să confi rme ipoteza că simptomele de refl ux și dispeptice, la 
fel ca și tulburările de somn, sunt, într-o măsură mai mare, infl uențate de factorii psihosociali după depistarea bolii, decât 
să reprezinte manifestări extrahepatice datorate mecanismelor patogenetice ale hepatitei virale.
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Summary. The common symptoms in chronic viral hepatitis – are those extrahepatic manifestations or asso-
ciated symptoms?
The clinical picture in chronic viral hepatitis (ChVH) could be often asymptomatic or presenting minimal, but very 
diverse symptoms. Sometimes it is diffi cult to determine whether the symptom is caused by viral infection pathogenic 
mechanisms or by manifestation of associated conditions, developed by additional psychosomatic mechanisms. The aim 
of this research was to study the prevalence of sleep disorders, refl ux and dyspeptic symptoms in patients with ChVH, in 
dependence on the activity of the hepatic process and on the presence of depression. There were examined 147 patients 
with ChVH (B, C, D) and 29 healthy subjects served as a control group (CG). A clinical and paraclinical examination was 
conducted. The questionnaires contained questions about the presence of refl ux symptoms (heartburn, regurgitation) and 
dyspepsia (epigastric pain, postprandial syndrome) at the time of the study and in the period prior to detection of hepatitis. 
Depression was assessed by the help of the Hamilton-21 scale, which contains information on various types of sleep disor-
ders. The depression positive scales were found in as much as 85% of hepatitis patients and only 14% in CG. The results 
showed a signifi cantly higher prevalence of refl ux and dyspeptic symptoms after diagnosis of ChVH in comparison with 
the pre-diagnostic period, mainly in depressive patients. The prevalence of gastrointestinal symptoms and sleep disorders 
in ChVH was higher in depressed patients versus non-depressive ones; the activity of transaminases did not affect the 
frequency of these symptoms. These results tend to confi rm the hypothesis that refl ux and dyspeptic symptoms as well 
as sleep disorders are more likely infl uenced by psychosocial factors following the detection of the disease than being 
extrahepatic manifestations due to pathogenetic mechanisms of viral hepatitis.
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Резюме. Частые симптомы при хронических вирусных гепатитах – внепеченочные проявления или 
сопутствующие симптомы?
Течение хронических вирусных гепатитов (ХВГ) часто протекает асимптоматично, или же болезнь протекает 
с минимальными, но весьма разнообразными симптомами. Часто бывает сложно определить насколько симптом 
обусловлен патогенетическими механизмами вирусной инфекции или же является проявлением сопутствующих 
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основному заболеванию состояний, развивающихся по дополнительным механизмам, в том числе психосомати-
ческим. Целью данного исследования было изучение частоты нарушений сна, симптомов рефлюкса и диспепсии 
у больных с ХВГ, в зависимости от активности печеночного процесса и от наличия депрессии. Обследовано 
147 пациентов с ХВГ (D, C, D) и 29 здоровых человека в качестве контрольной группы (КГ). Было проведено 
клиническое и параклиническое обследование. Опросники содержали вопросы о наличии симптомов рефлюкса 
(изжога, регургитации) и диспепсии (эпигастральная боль, постпрандиальный синдром) к моменту исследова-
ния и в период до обнаружения гепатита. Депрессию оценивали по шкале Гамильтона-21, в которой содержится 
информация о различных типах нарушений сна. Депрессия обнаружена у 85% пациентов с ХВГ в сравнении с 
14% в КГ. Результаты указывают значительно более высокую частоту симптомов рефлюкса и диспепсии после 
обнаружения ХВГ в сравнении с пре диагностическим периодом, в основном за счет депрессивных больных. 
Частота нарушений сна выше при депрессии, в сравнении с ее отсутствием при ХВГ. Активность трансаминаз не 
повлияла на частоту симптомов. Данные результаты говорят в пользу подтверждения гипотезы о главенствующей 
роли психосоматических механизмов в возникновении симптомов рефлюкса, диспепсии и нарушений сна после 
выявления ХГВ и в меньшей степени они являются следствием непосредственного патогенеза ХВГ.
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Introducere. Hepatitele cronice (HC) virale 
deseori sunt diagnosticate ocazional din motivul ta-
bloului clinic nespecifi c [1]. Pacienții sunt, de obicei, 
asimptomatici sau simptomele pot fi  minimale și ne-
glijate. Cel mai frecvent pacienții cu hepatite croni-
ce virale prezintă fatigabilitate, depresie, simptome 
gastrointestinale, dereglările de somn; sunt posibile 
mialgii, artralgii, vasculite etc. [1]. Având în vedere 
varietatea manifestărilor posibile, în unele cazuri este 
difi cil de a determina dacă simptomul se datorează 
mecanismelor patogenetice ale HC virale (manifesta-
re extrahepatică) sau este asociat bolii hepatice și se 
datorează altor stări concomitente.
Se consideră că manifestările extrahepatice la pa-
cienții cu hepatita cronică virală C (HCVC) au o pon-
dere de aproximativ 36%, cu toate că prevalența lor 
reală nu se cunoaște. Către manifestările extraheatice 
cele mai frecvente se referă cele cutanate, neurologi-
ce, renale, reumatologice, în special, datorate crioglo-
bulinemiei [2-4]. 
Publicațiile relevante din literatura specială men-
ționează că fatigabilitatea este deseori prezentă (după 
diferiți autori în 53-81%) la pacienții cu hepatite cro-
nice [5,6]. În opinia savanților natura fatigabilității 
pare să fi e în legătură cu gradul depresiei mai mult 
decât cu activitatea procesului în fi cat [1,7].
Apariția depresiei, la fel înregistrată frecvent în 
hepatitele cronice virale, se consideră rezultatul inter-
acțiunii mai multor mecanisme: reacție psihogenă la 
depistarea maladiei [8], acțiunea nemijlocită a viru-
sului asupra sistemului nervos central, dependență de 
leziunea hepatică [9,10].
Tulburările de somn, care pot fi , pe de o parte, 
componente ale statutului depresiv, pe de altă parte, 
pot avea și o cauză biologică condiționată de starea 
funcțională a fi catului în hepatita cronică sau de ac-
țiunea directă a virusului. Însă acest aspect necesită 
studii suplimentare [11,12].
Simptomele gastrointestinale, cum sunt simp-
tomele de refl ux și cele dispeptice, de asemenea, se 
întâlnesc la pacienții cu hepatite cronice virale mai 
frecvent decât în populația generală. Mecanismul 
apariției lor la acest contingent de bolnavi a fost pu-
țin studiat. Există opinia că apariția simptomelor de 
refl ux și dispeptice poate avea caracter psihosomatic 
și să refl ecte procesul somatizării pe un fundal anxi-
os depresiv [13]. Cu toate acestea, necesită studiere 
și acțiunea nemijlocită a infecției virale asupra stării 
mucoasei gastrointestinale, asupra pragului de sensi-
bilitate viscerală și a proceselor de motilitate.
Scop. De a studia prevalența tulburărilor de somn, 
a simptomelor de refl ux și dispeptice la bolnavii cu 
hepatite cronice virale în funcție de activitatea proce-
sului hepatic și a statutului depresiv.
Material și metode. În studiu efectuat la baza ca-
tedrei de Medicină internă N4 în secţia hepatologie a 
SCR în perioada anilor 2002-2005 au fost incluși 147 
pacienți cu hepatite cronice virale (B, C, D): VHC – 
42 (28,57%); VHB – 35 (23,81%); VHB+VHD – 40 
(27,21%); VHC+VHB – 26 (17,69%); VHC+VHB+-
VHD – 4 (2,72%). Vârsta medie a bolnavilor a fost 
de 37,3±0,89 ani, 84 (57,14%) bărbaţi şi 63 (42,86%) 
femei. În calitate de lot martor au fost examinate 29 
persoane practic sănătoase, vârsta medie 30,97±0,89 
ani ani, bărbați 65,51%.
Toți pacienții au fost examinați clinic. Manifes-
tările clinice s-au înregistrat în anchete speciale care 
conțin informație despre existența și expresivitatea 
simptomelor. Au fost analizate separat simptomele de 
ordin astenic (fatigabilitatea, iritabilitatea, tulburările 
de somn). Dintre simptomele gastrointestinale studiul 
s-a axat pe analiza simptomelor de refl ux și dispeptice 
(durere epigastrică, simptome postprandiale). 
Statutul emoţional a fost investigat cu ajutorul 
scorului Hamilton (HDRS-21), care în funcţie de sco-
rul acumulat se interpretează ca: lipsa depresiei (0-7 
puncte), prezenţa depresiei (≥8 puncte). În compo-
nența testului Hamilton sunt incluși 3 itemi care apre-
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ciază tipul tulburărilor de somn. Astfel itemul 4 re-
fl ectă tulburările de adormire (insomnia early), itemul 
5 – somnul neliniștit sau întrerupt pe parcursul nopții 
(insomnia middle), itemul 6 – insomnia matinală la 
sfârșitul nopții (insomnia late).
Investigațiile de laborator și instrumentale au fost 
efectuate pentru confi rmarea diagnosticului de HC 
virală, aprecierea stării funcționale a fi catului: activi-
tatea sindromului de citoliză, colestază, imunoinfl a-
mator, hepatoriv, de hipertensiune portală.
Rezultate. Scoruri depressive (≥8 puncte Hamil-
ton) au acumulat 85,03% (125) din pacienţii cu hepa-
tite cronice virale, versus 13,79% (4) în lotul martor, 
p<0,001. Scorurile medii ale HDRS au fost semnifi -
cativ mai înalte în HC virale comparativ cu lotul mar-
tor (14,65±0,53 vs 4,72±0,43). A fost analizată dis-
tribuţia pacienţilor în funcţie de punctajele Hamilton 
acumulate (gradul depresiei):  D0 (lipsa depresiei, 0-7 
puncte) – n=22 (14,97%); D1 (depresie uşoară, 8-16 
puncte) – n=78 (53,06%); D2-3 (depresie moderată şi 
severă, 17-52 puncte) – n=47 (31,97%). 
La mai mult de o treime (38,78%) din pacienţi 
hepatita virală a fost diagnosticată ocazional, aceste 
persoane în perioada ante-diagnostică nu prezentau 
careva simptome sau le ignorau. În aceiaşi proporţie 
38,78% (n=57) din participanţi în perioada ante-dia-
gnostică prezentau simptome dispeptice, mai puţini 
18,37% (n=27) aveau durere epigastrică şi 7,48% 
(n=11) aveau pirozis. 
În perioada interogării pacienţilor (≥6 luni după 
stabilirea diagnosticului de hepatită virală cronică) 
prevalenţa simptomelor menţionate s-a înregistrat în 
proporţie mai mare: pirozis – în 23,13% (n=34) ca-
zuri, eructaţii – în 13,61% (n=20), durere epigastrică 
- la 53,37% (n=52), plenitudine postprandială şi/sau 
saţietate precoce – la 66,67% (n=98) (Tabelul 1). 
Prevalenţa simptomelor menţionate a fost mai 
mare la pacienţii depresivi (≥8 puncte HDRS) versus 
pacienţii nondepresivi (0-7 puncte HDRS) (Tabelul 
2).
La pacienții cu HC virale din acest studiu cu aju-
torul chestionarelor s-a apreciat existența tulburărilor 
de somn. Astfel tulburările de adormire au fost pre-
zente la 69,39% dintre respondenți, somn neliniștit 
pe parcursul nopții au menționat 51,70%, iar trezirile 
matinale – 22,45% din respondenți. Dintre factorii 
care au infl uențat frecvența insomniilor menționăm 
prezența depresiei – s-a determinat o pondere mai 
mare a tuturor tipurilor de insomnie la pacienții de-
presivi versus cei nondepresivi (Tabelul 3). Activita-
tea transaminazelor nu a infl uențat prevalența tulbu-
rărilor de somn.
Discuții. Cele mai comune simptome în hepati-
tele cronice virale sunt: fatigabilitatea, simptomele 
dispeptice, depresia. Stabilirea relaţiei cauzale între 
infecţia cu virusul hepatic şi depresia este difi cilă. 
Ipoteza susţinută de majoritatea autorilor este că ori-
ginea depresiei în hepatita C rezultă din determinante 
fi ziologice ale organismului, particularităţile virusu-
lui, statutul emoţional şi sănătatea fi zică a persoanei, 
conceptele personale despre boală şi existenţa opţiu-
nilor de tratament accesibile [10].
Au fost descrise scăderea capacităţii de lucru şi 
a adaptării sociale, neacceptarea bolii şi amplifi carea 
Tabelul 1
Prevalenţa simptomelor dispeptice şi de refl ux la pacienţii cu hepatite cornice virale înainte de 
diagnosticarea bolii şi după ce boala a fost diagnosticată
Simptomul Până la diagnosticarea hepatitei cor-nice virale (n=147), % (nr)
După ≥6 luni de la diagnosti-
carea hepatitei cornice virale 
(n=147), % (nr)
P 
Pirozis 7,48% (11) 23,13% (34) <0.001
Eructaţii 0 13,61% (20) <0.001
Durere epigastrică 18,37% (27) 53,37% (52) <0.001
Simptome dispeptice 
postprandiale
38,78% (57) 66,67% (98) <0.001
Tabelul 2
Prevalenţa simptomelor dispeptice şi de refl ux la pacienţii cu hepatită cronică virală depresivi 
şi nondepresivi
Simptomul 
Pacienți cu HC virale 
depresivi (n=125), 
% (nr)
Pacienți cu HC virale 
nondepresivi (n=22), % (nr) P 
Pirozis 26,40% (33) 4,55% (1) <0.001
Eructaţii 16,00% (20) 0 <0.001
Durere epigastrică 39,20% (49) 13,64% (3) <0.01
Simptome dispeptice postprandiale 72,80% (91) 31,82% (7) <0.001
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rolului subiectiv al simptomelor la pacienţii cu hepa-
tită cronică virală C [14]. Se studiază natura simpto-
melor neuropsihiatrice în HCVC [15].
În literatură găsim cercetări care sugerează exis-
tenţa impactului procesului diagnostic per se asupra 
statutului emoţional şi a calităţii vieţii persoanelor cu 
hepatită cronică virală C [8], fapt ce corespunde cu 
rezultatele studiului prezentat. În cercetarea prezenta-
tă au fost diagnosticat prin instrumente psihometrice 
sensibile scoruri depresive la 85% din pacienți cu HC 
virală. Gradul și structura depresiei nu au fost în legă-
tură cu starea funcțională a fi catului.
Suplimentar, boala somatică pare să inducă dis-
tres psihologic prin frica de progresare a bolii şi aces-
ta, ulterior, poate contribui la dezvoltarea simptome-
lor dispeptice şi de refl ux [13]. A fost arătat că stresul, 
anxietatea, depresia infl uențează evacuarea gastrică, 
care are rol patogenetic atât în boala de refl ux gastro-
esofagian, cât și în dispepsia funcțională [16]. Fapt, 
susținut și de rezultatele noastre: prevalența simp-
tomelor de refl ux și a celor dispeptice semnalează o 
creștere semnifi cativă după diagnosticarea HC vira-
le comparativ cu frecvența lor în perioada antedia-
gnostică. această creștere a prevalenței simptomelor 
gastrointestinale funcționale poate fi  explicată prin 
îngrijorarea pentru sănătate, care pe un fundal anxios 
depresiv tinde să fi e somatizată. Refl ectarea acestei 
somatizări o găsim prin apariția și exacerbarea simp-
tomelor de refl ux și dispeptice la pacienții din studiu.
În infecțiile cu virusuri hepatice, la stadiile de 
ciroză hepatică avansată, tulburările de somn fac par-
te din spectrul de simptome atribuite encefalopatiei 
hepatice [17]. Totuși literatura accentuează faptul că 
dereglările de somn pot exista înainte de a debuta 
ciroza, sugerând că encefalopatia hepatică nu este 
unicul factor de impact asupra somnului la pacienții 
cu maladii cronice difuze ale fi catului. CU toate aces-
tea există un număr limitat de publicații, consacrate 
tulburărilor de somn în HC virale la stadiul precirotic. 
Unii autori prezintă o prevalență de 60-65% [11,18], 
cu o relație moderată între scăderea calității somnului 
și severitatea fatigabilității [19]. Referitor la natura 
tulburărilor de somn la pacienții noncirotici, există 
opinia că virusul hepatic C posedă acțiune neurovi-
rulentă și afectează sistemul nervos central prin me-
canismul ”calului Troian” [9]. Acest postulat se con-
fi rmă și prin cercetările neuroimagistice [20]. Până 
în prezent nu există un mecanism universal unanim 
acceptat de infl uență asupra somnului în hepatitele 
cronice virale în lipsa cirozei și nu este clarifi cat care 
infl uențe sunt primordiale [13]. 
În studiul realizat de noi, ponderea tulburărilor de 
somn la pacienții cu hepatite cronice virale este mare 
și atinge cifra de 69% pentru problemele de ador-
mire. Reieșind din rezultatele noastre somnul a fost 
infl uențat, în special, de statutul emoțional, deoarece 
pentru toate tipurile de insomnie au fost apreciate di-
ferențe veridice în funcție de prezența depresiei. Pon-
derea tulburărilor de somn la pacienții cu HC virale 
din acest studiu nu s-a deosebit în funcție de valorile 
transaminazelor.
Concluzii
Rezultatele cercetării noastre evidențiază o pon-
dere mare a simptomelor de refl ux, dispeptice și a 
tulburărilor de somn la pacienții cu hepatite cronice 
virale, în special din contul pacienților depresivi, în 
lipsa dependenței de activitatea procesului hepatic. 
Se observă apariția simptomelor gastrointestinale 
în perioada după diagnosticarea hepatitei virale, re-
fl ectând somatizarea anxietății și a depresiei. Aceste 
rezultate tind să confi rme ipoteza că simptomele de 
refl ux și dispeptice, la fel ca și tulburările de somn 
sunt, într-o măsură mai mare, infl uențate de factorii 
psihosociali, decât să reprezinte manifestări extrahe-
patice dezvoltate prin mecanismele patogenetice ale 
hepatitei virale.
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